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Latar Belakang: Monosodium glutamat (MSG) digunakan sebagai bahan penyedap rasa 
makanan yang saat ini konsumsinya berlebihan oleh masyarakat. Konsumsi MSG yang 
berlebihan  menyebabkan  kerusakan  nukleus  arkuata  hipotalamus  yang  dapat 
mengganggu  sistem regulasi  endokrin  yang  berujung  terjadinya  keterlambatan  erupsi 
gigi.  Tujuan:  Untuk  mengetahui  pengaruh  pemberian  MSG terhadap fase erupsi  gigi 
anak tikus yang dilahirkan dari induk yang diberi MSG selama periode bunting dan yang 
diberi MSG selama periode bunting dan laktasi. Selain itu, untuk mengetahui perbedaan 
erupsi gigi  antara tikus jantan dan tikus betina neonatal.  Bahan dan Metode: Sampel 
yang digunakan adalah gigi  molar pertama mandibula kanan tikus neonatal yang lahir 
dari induk kelompok kontrol (K1), induk yang diberi MSG selama bunting (K2) dan induk 
yang  diberi  MSG  selama  bunting  dan  laktasi  (K3).  Sampel  dilakukan  foto  rongent 
periapikal  kemudian  hasilnya  dilakukan pengukuran  erupsi  gigi  pada  Corel  Draw X3. 
Hasil dan Simpulan: Hasil pengukuran erupsi gigi menunjukkan bahwa erupsi gigi pada 
kelompok perlakuan MSG yaitu K2 dan K3 lebih lambat dibandingkan kelompok kontrol  
(K1) dan tidak ada perbedaan erupsi gigi antara tikus jantan dan tikus betina neonatal.
Kata Kunci: erupsi gigi, monosodium glutamat, nukleus arkuata hipotalamus
Background: Monosodium glutamat (MSG) is a kind of food additives which consumes  
widely  in  society.  It  may  damage the  hypothalamic  arcuate  nucleus  and  disturb  the  
endocrin regulation system. This condition may delay the tooth eruption phase. Aim: To 
analyze  the effect  of  MSG administration on the neonatal  rats tooth eruption phase,  
whose mothers were given MSG during gestational period also during gestational and  
lactation period, to determine the difference between neonatal male and female tooth  
eruption phase. Materials and Methods: The first molar of right mandibular of neonatal  
rats from the control group (K1), the treatment group which mothers were given MSG  
during pregnant period (K2) and the mothers which were given MSG during pregnant  
and lactation period (K3) were collected as samples. The samples were examined by  
periapical rontgent to observe the tooth eruption phase. The result was measured by  
Corel Draw X3.  Results and Conclusion: The tooth eruption phase in the treatment  
group (K2 and K3) are slower than the control group (K1), and there is no difference  
between neonatal male and female tooth eruption phase.
Kata Kunci: hypothalamic arcuate nucleus, monosodium glutamate, tooth eruption
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Pendahuluan
Monosodium  glutamat  (MSG)  digunakan 
sebagai penyedap rasa makanan yang saat ini 
konsumsinya  berlebihan  oleh  masyarakat. 
Konsumsi MSG yang berlebihan ini dikarenakan 
pada tahun 1987 WHO menghapus batas aman 
penggunaannya  sehari-hari.  Hal  ini  kemudian 
menyebabkan MSG yang dijual di pasaran tidak 
disertai petunjuk takaran dalam penggunaannya 
sehari-hari [1, 2].
Monosodium  glutamat  yang  diberikan 
pada  tikus  bunting  dapat  menyebabkan 
kerusakan  nukleus  arkuata  (NA)  hipotlamus 
pada fetus yang dikandungnya. Penelitian yang 
dilakukan dengan memberikan MSG pada tikus 
betina  bunting  hari  ke-17-21  memperlihatkan 
MSG  mampu  menembus  plasenta  dan  otak 
janin  menyerap  MSG  dua  kali  lipat  dari  pada 
yang diserap oleh otak induknya [3]. MSG yang 
menembus  otak  janin  ini  dapat  menyebabkan 
destruksi  nukleus  arkuata  hipotalamus  yang 
kemudian  dapat  memicu  gangguan  endokrin 
dan  penurunan  sekresi  growth  hormone 
releasing  Hormone (GHRH)  dan  growth 
hormone (GH) [4,  5]. Monosodium  glutamat 
bersifat  eksitotoksik  pada  otak  yang  masih 
dalam tahap pembentukan dan perkembangan 
seperti pada fetus dan tikus neonatal [6]. 
Efek  MSG  tidak  hanya  pada  periode 
bunting, tetapi juga pada periode laktasi.  MSG 
yang  diberikan  pada  induk  tikus  menyusui 
menunjukkan glutamat dapat ditemukan dalam 
air susu dan konsentrasinya meningkat setelah 
mengkonsumsi  MSG  yang  dicampurkan  pada 
makanan secara ad libitum. Adanya kandungan 
glutamat  dalam  air  susu  diduga  dapat 
menyebabkan kerusakan nukleus arkuata pada 
tikus neonatal yang menyusu pada induk yang 
diberi MSG [7].
Penurunan  sekresi  GH  selama  tahap 
embrio akan mempengaruhi pembentukan gigi. 
Jika  selama  tahap  histodiferensiasi  dan 
morfodiferensiasi  terjadi  pengurangan  sekresi 
GH  menyebabkan  pembentukan  mahkota  gigi 
menjadi  lambat,  ukuran  gigi  lebih  kecil,  defek 
pada mahkota gigi bahkan erupsi gigi terlambat. 
Hal  ini  disebabkan  karena  GH  menstimulasi 
proliferasi  ameloblas,  sintesis  matriks  protein, 
diferensiasi  dentin  yang  dibutuhkan  dalam 
amelogenesis  dan  dentinogenesis  untuk 
pembentukan gigi [8].
Penelitian  lain  menunjukkan  bahwa 
pemberian  MSG  menyebabkan  atrofi  kelenjar 
tiroid yang akan mempengaruhi resorpsi tulang 
[9].  Atrofi  kelenjar  tiroid  menyebabkan 
penurunan  produksi  hormon  tiroid  yang 
menyebabkan  pituitari  meresponnya  dengan 
meningkatkan  thyrotropine stimulating hormone 
(TSH).  Peningkatan  TSH  ini  kemudian 
meningkatkan produksi  osteoprotegerin (OPG). 
OPG  dapat  menghambat  pembentukan 
osteoklas  yang  akan  menghambat  resorpsi 
tulang [10].
Erupsi  gigi  terjadi  salah  satunya  karena 
adanya resorpsi  tulang alveolar oleh osteoklas 
[10]. Reseptor activator of nuclear factor-kappa  
B ligand  (RANKL) dan OPG adalah dua faktor 
yang  berperan  sebagai  regulator  dalam 
pembentukan osteoklas. RANKL akan mengikat 
reseptor  RANK  yang  terdapat  pada  prekusor 
osteoklas   dan  kemudian  akan  menginduksi 
pembentukan  osteoklas.  Di  sisi  lain  OPG 
bekerja  berlawanan  dengan  RANKL. 
Osteoprotegerin berfungsi  untuk  menghambat 
resorpsi  tulang  dengan  cara  mengikat  RANKL 
dengan  afinitas  tinggi  sehingga  RANKL  tidak 
dapat mengikat RANK [11].
Berdasarkan uraian di atas peneliti tertarik 
untuk melakukan studi tentang pengaruh  MSG 
terhadap fase erupsi gigi  anak tikus yang lahir 
dari  induk  yang  diberi  MSG  selama  periode 
bunting,  dan  induk  yang  diberi  MSG  selama 
periode  bunting  dan  laktasi.  Selain  itu,  untuk 
mengetahui  perbedaan  fase  erupsi  gigi  tikus 
neonatal berdasarkan perbedaan jenis kelamin.
Metode Penelitian
Bahan yang digunakan dalam penelitian ini ada-
lah  tikus  wistar  (Rattus  norvegicus)  neonatal, 
monosodium glutamat merek Ajinomoto, larutan 
salin  0,9%,  alkohol  70%  dan  larutan  formalin 
10%.  Peralatan yang  digunakan dalam peneli-
tian ini adalah alat-alat gelas laboratorium, ner-
aca ohaus merek  Triple Beam Balance,  cover 
glass dan  object  glass,  mikroskop  Olympus 
BX53T, sonde lambung ukuran 3 ml, alat bedah, 
film dental X-Ray Carestream Dental, USA),  X-
Ray Unit merek  Kodak 2200,  Viewer dental X-
ray.
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Jenis  penelitian ini  adalah eksperimental 
laboratoris  dengan  rancangan  penelitian  the 
post test only control group design. Penelitian ini 
dilaksanakan di Laboratorium Biomedik Fakultas 
Farmasi  dan  Laboratorium  Radiologi  RSGM 
Fakultas  Kedokteran  Gigi  Universitas  Jember 
pada  bulan  Agustus  sampai  November  2015. 
Pada penelitian ini menggunakan 72 sampel gigi 
molar pertama kanan mandibula anak tikus yang 
lahir dari induk kelompok kontrol dan perlakuan 
MSG.  Sampel dibagi menjadi 36 sampel tikus 
betina dan 36 sampel tikus jantan. 
Masing-masing  sampel  tikus  jantan  dan 
betina  dibagi  menjadi  3  kelompok  yaitu 
kelompok anak tikus yang lahir dari induk kontrol 
(K1), kelompok anak tikus yang lahir dari  induk 
yang diberi  MSG selama periode bunting (K2) 
dan kelompok anak tikus yang lahir  dari  induk 
yang  diberi  MSG selama periode  bunting  dan 
laktasi  (K3).  Masing-masing  kelompok  terdiri 
dari  4  subkelompok  untuk  pengamatan  pada 
hari  ke-5,  9,  17  dan  21  postnatal.  Masing-
masing  subkelompok  terdiri  dari  3  tikus 
neonatal. Monosodium glutamat murni diberikan 
dengan  dosis  1,54  mg/gr  BB  yang  dilarutkan 
dalam 0,01 ml quades.
Pelaksanaan  penelitian  ini  berlangsung 
dalam beberapa tahap yaitu :
Tahap persiapan hewan coba
18 tikus  betina dewasa (Rattus norvegi-
cus) umur 2-3 bulan dengan berat badan 150-
200  gram  dibagi  menjadi  3  kelompok  yang 
ditempatkan  pada  kandang  dan  diadaptasikan 
selama 1 minggu.
Tahap  pemeriksaan  siklus  estrus  dan 
mengawinkan
Tikus betina dewasa setiap hari dilakukan 
pemeriksaan smear vagina dengan teknik pipet 
untuk  mengamati  siklus  estrus  di  bawah 
mikroskop  dengan  perbesaran  200x.  Jika 
menunjukkan  fase  estrus,  maka  tikus  betina 
dikawinkan  dengan  jantan  dan  esok  harinya 
dilakukan  lagi  smear  vagina  pada  tikus  yang 
dikawinkan.  Jika  ditemukan  adanya  sperma, 
maka  dihitung  sebagai  kebuntingan  hari  ke-0 
(GD-0).
Tahap perlakuan 
MSG dengan dosis 1,54 mg/gr BB diberik-
an secara peroral  pada K2 mulai  bunting hari 
ke-5 (GD-5) sampai partum dan K3 mulai bunt-
ing hari ke-5 sampai selesai masa laktasi yaitu 
21 hari postpartum. Kemudian tikus jantan dan 
betina neonatal yang lahir didekapitasi pada hari 
ke-5,  9,  17  dan  21  untuk  mengambil  rahang 
bawah kanan.
Tahap pengamatan dan pengambilan data
   Rahang  hasil  dekapitasi  dilakukan  foto 
rongent periapikal dengan sudut cone 180o dan 
jarak 30 cm terhadap objek. Hasil foto rongent 
kemudian  dilakukan  pengukuran  erupsi  gigi 
menggunakan aplikasi  Corel  Draw X3 dengan 
membuat  garis  horizontal  sepanjang  puncak 
cusp  distobukal  gigi  molar  pertama  rahang 
bawah kemudian  membuat  garis  vertikal  yang 
ditarik  dari  puncak tulang alveolar  hingga ber-
temu dengan garis horizontal. Tinggi garis ver-
tikal  inilah yang menunjukkan besarnya erupsi 
gigi.  Hasil  pengukuran erupsi gigi  diberi  angka 
(-) jika gigi belum menembus puncak tulang al-
veolar dan diberi  angka (+) jika gigi  telah me-
nembus puncak tulang alveolar.
       Hasil penelitian ini merupakan data rasio 
dan  terdiri  dari  2  variabel  bebas  sehingga 
dilakukan uji two way anova. Uji two way anova 
untuk mengetahui perbedaan erupsi gigi antara 
ketiga  kelompok  dan  untuk  mengetahui 
perbedaan  erupsi  gigi  antara  tikus  jantan  dan 
betina pada masing-masing kelompok. Adanya 
perbedaan erupsi gigi dari hasil  two way anova 
dilanjutkan dengan uji one way anova dan post 
hoc LSD untuk mengetahui kelompok mana saja 
yang  berbeda  pada  masing-masing  hari 
perlakuan (hari ke-5, 9, 17, dan 21).
Hasil Penelitian
Hasil  pengukuran  erupsi  molar  pertama 
mandibula  tikus  jantan  dan  betina  neonatal 
dapat  dilihat  pada  Tabel  1  dan  2.  Hasil 
pengukuran  tersebut  dinyatakan  dalam satuan 
milimeter.  Tanda (-)  diberikan  untuk  gigi  yang 
belum  menembus  puncak  tulang  alveolar  dan 
tanda  (+)  diberikan  untuk  gigi  yang  telah 
menembus  puncak  tulang  alveolar.  Hasil 
pengukuran erupsi  gigi  tikus jantan dan betina 
neonatal  menunjukkan  bahwa  erupsi  gigi 
kelompok  perlakuan  MSG  lebih  lambat 
dibandingkan kelompok kontrol.  
Tabel 1. Rata-rata  erupsi  gigi  molar  pertama  
mandibula kanan tikus jantan neonatal.
Kelompok Rata-rata erupsi gigi tikus jantan
Hari ke-5 Hari ke- 9 Hari ke-17 Hari ke-21
K1 -7,643 -4,703 +12,234 +15,521
K2 -7,957 -5,943 +10,865 +14,462
K3 -8,090 -6,072 +10,773 14.29
Tabel 2. Rata-rata  erupsi  gigi  molar  pertama  
mandibula kanan tikus betina neonatal.
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Kelompok Rata-rata erupsi gigi tikus betina
Hari ke-5 Hari ke- 9 Hari ke-17 Hari ke-21
K1 -7,911 -4,946 +11,901 +15,308
K2 -8,012 -6,060 +10,744 +14,085
K3 -8,289 -6,231 +10,415 +14,000
Pengamatan  pada  Tabel  1  dan  2 
menunjukkan bahwa erupsi gigi tikus jantan dan 
betina neonatal  kelompok perlakuan MSG (K2 
dan  K3)  lebih  lambat  dibandingkan  kelompok 
kontrol  (K1).  Keterlambatan  erupsi  gigi  pada 
kelompok perlakuan MSG terjadi pada hari ke-5, 
9, 17 dan 21. Erupsi gigi pada K3 nampak lebih 
lambat  dibandingkan  K2  meskipun  terlihat 
hampir  sama.  Secara  jelas  erupsi  gigi  molar 
pertama  mandibula  tikus  jantan  dan  betina 
neonatal  pada  hari  ke-5,  9,  17  dan  21  dapat 
dilihat pada Gambar 1 dan 2.
Gambar 1 Histogram erupsi gigi molar pertama 
  mandibula  tikus  jantan  neonatal 
(hari ke- 5, 9, 17, 21).
Gambar 2 Histogram erupsi gigi molar pertama 
     mandibula tikus betina neonatal (hari 
ke- 5, 9, 17, 21).
Data hasil  penelitian yang diperoleh diuji 
normalitas  dan  homogenitas  dengan 
menggunakan  kolmogorov smirnov  dan  levene 
test  didapatkan  data  berdistribusi  normal  dan 
homogen.  Selanjutnya  data  dilakukan  uji  two 
way anova didapatkan nilai  p= 0,000 (p<0,05) 
untuk  kelompok  yang  artinya  terdapat 
perbedaan erupsi  gigi  antara ketiga kelompok. 
Selain  itu  hasil  uji  two  way  anova juga 
menunjukkan nilai p=0,792 (P>0,05) untuk jenis 
kelamin  dan  kelompok  yang  artinya  tidak 
terdapat  perbedaan  erupsi  gigi  antara  tikus 
jantan  dan  betina  pada  masing-masing 
kelompok.
Adanya  perbedaan  erupsi  gigi  antara 
ketiga  kelompok  dari  hasil  two  way  anova 
dilanjutkan dengan uji  one way anova. Uji  one 
way anova untuk mengetahui perbedaan erupsi 
gigi  antara kelompok pada masing-masing hari 
perlakuan (hari ke-5, 9, 17 dan 21) pada tikus 
jantan dan betina.  Hasil  one way anova pada 
hari  ke-5  baik  tikus  jantan  maupun  betina 
menunjukkan  nilai  p>0,05  yang  berarti  tidak 
terdapat perbedaan erupsi gigi  yang siginifikan 
antara  ketiga  kelompok  sedangkan  pada  hari 
ke-9, 17 dan 21 baik pada tikus jantan maupun 
betina  memiliki  nilai  p<0,05  yang  artinya 
terdapat  perbedaan erupsi  gigi  yang signifikan 
antara ketiga kelompok.
Adanya  perbedaan  erupsi  gigi  antara 
ketiga kelompok pada hari ke-9, 17 dan 21 dari 
hasil  one way anova maka dilanjutkan dengan 
uji  post  hoc  LSD untuk  mengetahui  kelompok 
apa saja yang berbeda. Uji  post hoc LSD pada 
hari  ke-9,  17  dan  21  menunjukkan  terdapat 
perbedaan erupsi gigi antara K1 dan K2, K1 dan 
K3 namun tidak ada beda antara K2 dan K3.
Selain perbedaan erupsi gigi antara ketiga 
kelompok,  two  way  anova juga  menunjukkan 
tidak  ada  perbedaan  erupsi  gigi  antara  tikus 
jantan  dan  betina  pada  masing-masing 
kelompok.  Perbedaan  erupsi  gigi  antara  tikus 
jantan dan  betina   dapat  dilihat  pada Tabel  3 
dan Gambar 3.
Tabel 3. Ringkasan perbedaan rata-rata erupsi gigi  
    antara tikus jantan dan betina neonatal.
No Kelompok periode 
pemberian MSG
Rata-rata erupsi gigi tikus 
neonatal
Jantan Betina
1 K1 3,853 3,588
2 K2 2,857 2,689
2 K3 2,725 2,474
Total rata-rata 3,145 2.92
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Gambar  3.  Histogram  perbedaan  erupsi  gigi 
tikus         jantan dan  betina neonatal pada K1, 
K2,  dan K3.
Berdasarkan  pengamatan  pada  Tabel  1  dan 
Gambar  3  menunjukkan  rata-rata  erupsi  gigi 
tikus  jantan  lebih  besar  dibandingkan  tikus 
betina.  Hal  ini  berarti  bahwa  erupsi  gigi  tikus 
jantan  terjadi  lebih  cepat  dibandingkan  tikus 
betina.  Namun, secara statistika tidak terdapat 
perbedaan erupsi  gigi  secara signifikan  antara 
tikus  jantan  dan  betina  pada  masing-masing 
kelompok. 
Pembahasan
Erupsi gigi  pada hari  ke-5 tidak terdapat 
perbedaan  antara  kelompok  perlakuan  dan 
kontrol dikarenakan belum terjadi proses erupsi 
gigi.  Erupsi  gigi  baru  dapat  terjadi  ketika 
pembentukan  mahkota  gigi  telah  sempurna, 
dimulainya  pembentukan  akar  dan  terjadinya 
resorpsi  tulang  alveolar.  Pada  hari  ke-5  umur 
tikus masih dalam tahap pembentukan mahkota 
gigi molar pertama mandibula dan pembentukan 
akar gigi belum dimulai [12, 13]. Selain itu, pada 
minggu  pertama kehidupan tikus  belum terjadi 
proses resorpsi tulang alveolar [14]. 
Adanya  perbedaan erupsi  gigi  pada  hari 
ke-9,  17  dan  21  dikarenakan  MSG  yang 
diberikan  selama  periode  kebuntingan  induk 
tikus  menyebabkan MSG mampu berpenetrasi 
ke  barier  plasenta  dan  menyebar  ke  jaringan 
embrionik  menggunakan  ([3H]Glu)  sebagai 
tracer.  Pemberian  MSG  dapat  meningkatkan 
([3H]Glu)  pada  plasenta  dan   CNS  (Central  
Nervous System) induk  betina dan fetus yang 
dikandung.  Waktu  yang  dibutuhkan  ([3H]Glu) 
meningkat pada otak induk betina dan fetusnya 
adalah  sama,  tetapi  ([3H]Glu)  pada  otak  janin 
(fetus)  meningkat  dua  kali  lipat  dibandingkan 
([3H]Glu) yang terdapat pada otak induknya [3].
Distribusi glutamat pada otak fetus setelah 
pemberian  MSG  pada  induk  bunting 
menyebabkan efek eksitotoksik yaitu apoptosis 
neuron  pada  otak  fetus.  Efek  eksitotksik 
glutamat  pada  otak  dikarenakan  neuron 
embrional  lebih  sensitif  terhadap  glutamat. 
Selain itu, pada otak yang  masih dalam tahap 
pembentukan dan perkembangan seperti  pada 
fetus dan tikus neonatal  memiliki  sawar  darah 
otak yang lemah. Hal inilah yang memudahkan 
terjadinya  destruksi  nuklues  arkuata 
hipotalamus [6].
Eksitotoksik glutamat pada otak dapat ter-
jadi  ketika  glutamat  berikatan  dengan  resept-
ornya.  Pada  otak  dan  beberapa  organ  tubuh 
lainnya  memiliki  reseptor  glutamat  [16,17]. 
Glutamat  dapat  berinteraksi  dengan  reseptor 
ionotropik  (iGLu-R)  dan  metabotropik  pada 
membran reseptor yang ada di  otak.  Reseptor 
ionotropik  dibagi  lagi  menjadi  N-methyl-D-as-
partate  (NMDA), kainase, dan AMPA. Jaringan 
embrionik  mengekspresikan  NMDA  dan  non-
NMDA.  Interaksi  ([3H]Glu)  dengan  reseptor 
NMDA,  dapat  menyebabkan  neurotoksik  yang 
diikuti dengan jumlah influks Ca2+ ke neuron ber-
lebihan sehingga menyebabkan kematian neur-
on. Kematian neuron inilah yang disebut eksito-
toksik [5].  Pada otak ditemukan reseptor NMDA 
yang sangat sensitif  terhadap destruksi  eksito-
toksik [4].
Destruksi permanen pada nukleus arkuata 
hipotalamus  yang  mensekresikan  growth  hor-
mone releasing hormone (GHRH) menyebabkan 
defisiensi GHRH yang selanjutnya oleh pituitari 
akan  menurunkan  sekresi  growth  hormone 
(GH).  Selain  menyebabkan  penurunan  sekresi 
GH,  MSG juga  menyebabkan  penurunan kon-
sentrasi  IGF-1  pada  tikus  jantan  dan  betina 
[15]. Penurunan  level  serum  GH  pada  tikus 
neonatal  yang  induknya  diberi  MSG  selama 
bunting  menunjukkan  lebih  rendah  dari  pada 
level serum GH pada induknya. Jadi,  pemberi-
an  MSG  peroral  pada  janin  melalui  induknya 
bersifat eksitotoksik [16].
GH dan IGF-1 memiliki peran dalam per-
tumbuhan  dan  perkembangan  gigi.  Efek  GH 
pada  pertumbuhan  postnatal  dimediasi  oleh 
IGF-1. GH dapat meningkatkan ekspresi IGF-1 
oleh  osteoblas.  GH  dan  IGF-1  menginduksi 
diferensiasi dentin dan enamel pada gigi  tikus. 
IGF-1 menginduksi akumulasi beberapa produk 
gen spesifik enamel, termasuk amelogenin dan 
ameloblastin.  GH  dan  IGF-1  mempengaruhi 
diferensiasi  sel  dalam peristiwa  odontogenesis 
dan menginduksi biomineralisasi enamel  [8,17]. 
Jika terjadi reduksi GH, maka akan menurunkan 
produksi IGF-1 oleh jaringan dan mempengaruhi 
proses amelogenesis dan dentinogenesis yang 
menyebabkan ukuran mahkota gigi menjadi ke-
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cil (mikrodonsia) dan pembentukan mahkota gigi 
yang lambat [18].
GH dan IGF-1 juga berperan dalam erupsi 
gigi.  GH  meningkatkan  aktivitas  osteoklas 
selama  proses  erupsi  gigi  dengan  cara  men-
ingkatkan produksi IGF-1 oleh sel stroma sum-
sum  tulang.  IGF-1  kemudian  memicu  resorpsi 
tulang karena osteoklas memiliki reseptor IGF-1 
[19]. Selama erupsi gigi ditemukan adanya pen-
ingkatan ekspresi  GHr,  IGF-1r  dan IGF-1 oleh 
osteoklas.  Reseptor  GHr  dan  IGF-1r  selama 
proses erupsi gigi dapat ditemukan pada osteok-
las yang terletak di margin tulang alveolar. GH 
dan IGF-1 berperan dalam pematangan osteok-
las dan aktivasi resorpsi tulang alveolar [20].
IGF-1 dapat mengubah rasio RANKL dan 
OPG  dalam  osteoklastogenesis  [19]. RANKL 
dan  OPG adalah  dua  faktor  alami  yang  yang 
berperan  dalam resorpsi  tulang  alveolar  untuk 
membentuk  jalannya  erupsi  gigi  [11]. RANKL 
memicu  resorpsi  tulang  alveolar  dengan 
ikatannya ke reseptor RANK pada prekusor os-
teoklas untuk memicu diferensiasi  dan aktivasi 
osteoklas. OPG berperan menghambat resorpsi 
tulang alveolar yang bekerja berlawanan dengan 
RANKL  [10]. IGF-1 dapat menurunkan sintesis 
OPG dan meningkatkan ekspresi RANKL  [19]. 
Jika  terjadi  penurunan  produksi  IGF-1 
akibat  efek  MSG,  maka  menyebabkan  pen-
ingkatan sintesis OPG dan penurunan ekspresi 
RANKL.  Akibatnya,  aktivasi  osteoklas  oleh 
ikatan  RANKL  dengan  reseptor  RANK  pada 
prekusor  osteoklas  yang  dibutuhkan  untuk  re-
sorpsi  tulang  alveolar  akan  menurun  karena 
OPG akan membentuk ikatan yang afinitasnya 
tinggi  ke  RANKL sehingga  akan  menghambat 
RANKL berikatan dengan RANK. Hal inilah yang 
kemudian menyebabkan resorpsi tulang terham-
bat yang akhirnya menyebabkan erupsi gigi tel-
ambat [10,21].
Lesi  hipotalamus  juga  menginduksi 
terjadinya hipotiroidsm yang bertanggung jawab 
dalam menyebabkan keterlambatan erupsi  gigi 
[6]. Hipotiroidsm  ditandai  dengan  adanya 
penurunan  sekresi  hormon  tiroid.  Jika  sekresi 
hormon  tiroid   berkurang,  pituitari  akan 
meresponnya  dengan  memproduksi  thyroid 
stimulating  hormone  (TSH)  dalam  jumlah 
banyak untuk merangsang sekresi hormon tiroid 
yang  cukup.  TSH secara  tidak  langsung akan 
menurunkan  produksi  sitokin  osteoklastogenik 
TNF-α yang akan menghambat fungsi interaksi 
RANKL-RANK. Selain itu, TSH yang berlebihan 
akan menstimulasi peningkatkan produksi OPG 
dari  osteoblas  sehingga  dapat  menghambat 
ikatan RANKL-RANK. Hal inilah yang kemudian 
menginduksi  terhambatnya  resorpsi  tulang 
alveolar yang dibutuhkan untuk jalannya erupsi 
gigi [22].
Tidak adanya perbedaan erupsi antara K2 
dan K3 disebabkan karena MSG lebih bersifat 
eksitotoksik  pada  fetus  tikus  saat  diberikan 
melalui  induk  bunting  secara  peroral 
dibandingkan  kandungan  glutamat  dalam  air 
susu  yang  dikonsumsi  anak  tikus  setelah 
pemberian  MSG  pada  induk  betina  laktasi 
[16,23]. Glutamat  di  dalam  air  susu  dapat 
ditemukan  meningkat  setelah  induk 
mengkonsumsi  MSG  peroral,  namun 
peningkatannnya sangat kecil atau bahkan tidak 
ada. Selain itu, glutamat di dalam air susu tidak 
menimbulkan lesi hipotalamus di otak anak tikus 
yang  menyusu  pada  induk  karena  tidak 
meningkatkan  level  glutamat  di  dalam plasma 
darah  anak  tikus.  Hal  ini  menyebabkan  anak 
tikus yang menyusu dari induk yang diberi MSG 
peroral tidak menyebabkan keparahan destruksi 
nukleus  arkuata  hipotalamus.  MSG  dapat 
bersifat eksitotoksik pada neuron otak hanya jika 
konsentrasi  glutamat  meningkat  dalam plasma 
darah  setelah  mengkonsumsi  MSG  dengan 
dosis tertentu secara berkepanjangan [23,6].
Pada penelitian ini erupsi gigi tikus jantan 
dan tikus betina neonatal tidak ada beda secara 
signifikan.  Tidak  adanya  perbedaan  ini 
disebabkan erupsi gigi terjadi secara bersamaan 
antara tikus jantan dan betina. Selain itu, MSG 
bersifat eksitotoksik baik  pada jantan maupun 
betina.  Pemberian MSG pada tikus jantan dan 
betina selama masih tahap embrio dan neonatal 
sama-sama  menyebabkan  penurunan  level 
mediobasal  hypothalamic (MBH)  yang 
menandakan  terjadinya  kerusakan  nukleus 
arkuata  hipotalamus  yang  sama antara  jantan 
dan  betina  [24].  Adanya  kerusakan  nukleus 
arkuata  yang  sama  menunjukkan  adanya 
gangguan  neuroendokrin  yang  sama  antara 
jantan  dan  betina.  Gangguan  neuroendokrin 
bertanggung  jawab  dalam  terjadinya 
keterlambatan erupsi gigi. 
Meskipun  erupsi  gigi  tikus  jantan  dan 
betina  tidak  ada  beda secara  statistik,  namun 
total  rata-rata  erupsi  gigi  tikus jantan neonatal 
lebih  cepat  dibandingkan  dengan  tikus  betina 
neonatal. Hal tersebut diduga adanya peran sex 
dimorphism  dalam  pertumbuhan  dan 
perkembangan serta erupsi gigi pada tikus [25].
Simpulan dan Saran
Berdasarkan  hasil  penelitian  yang  telah 
dilakukan dapat disimpulkan bahwa  pemberian 
monosodium glutamat pada induk betina selama 
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periode  bunting,  periode  bunting  dan  laktasi 
memperlambat  erupsi  gigi  anak  tikus  yang 
dilahirkan.  Selain itu, tidak ada perbedaan fase 
erupsi  gigi  tikus  berdasarkan  perbedaan  jenis 
kelamin  secara  statistika  walaupun  rata-rata 
erupsi  gigi  tikus  jantan  neonatal  lebih  cepat 
dibandingkan  tikus  betina  neonatal. 
Berdasarkan  penelitian  yang  telah  dilakukan 
perlu dilakukan  penelitian paripurna mengenai 
efek  MSG  terhadap  keterlambatan  erupsi  gigi 
yang  dihubungkan  dengan  adanya  kerusakan 
nukleus  arkuata  hipotalamus,  hipotiroid  dan 
gangguan  endokrin  dan  perlu  dilakukan 
penelitian secara epidemologi tentang efek MSG 
terhadap erupsi gigi.
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